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1. Iまじめに
現在許疾患をおこす要因としてはA型肝炎ウイルス1) 
3型肝炎ウイルス2L 非A非B型肝炎ウイノレス3，4)，薬
剤5)， アルコールのなど多数知られているが， 1951年以
前においてアルコールは重要な医子として考えられてい
なかった。それは1952年天野らりが1937年から1951年ま
でに剖検した 296剖の肝硬変患者の肝組織を検索したと
ころ，脂肪性肝硬変(アルコール性肝硬変)がたった 1
例しかなかったと報告したことから明らかである。その
後この概念は，診断方法の進歩，特に肝生検法の導入に
よ予変化してきた。 1953年上田ら8)は主として肝生検，
一部剖検した28例の肝硬変症例を検索し 8例が脂肪性肝
硬変であったと報告した。 1969年桜井ら9)は1956年から 
1966年までの期間中に大阪大学療理学教室で剖検した 
140倒の許硬変症剖中， 脂肪性肝硬変を 6例報告してい
る。また河期間中に法医学教室で解部した18例の肝硬変
症例のうち10例が脂肪性肝硬変であったと報告してい
る。即ち年代が進むにつれアルコール性肝硬変の頻度が
増加しているとことが明らかである。しかし当時の研究
者達の間で，アルコールは肝疾患の重要な国子としては
考えられていなかった。アルコール性晃子疾患，肝硬変の
京国としてはアルコーノレそのものより辻むしろアルコー
ル中毒によく伴なっている低栄養が重要であるという考
えが一般的であったc その為当時，多くの医師達は飲酒
持十分量のコリンとピタミンをとればアルコール性好疾
患にはならないと医学生，患者に教え指導していた。
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1974年米国の Lieber一円10)がマントヒヒに多量の濯
を与え，同時に十分な栄養をとらせていたにもかかわら
ず数年後にこれら動物に肝隷維症，肝硬変が発生したこ
とよ予，後等は適当な栄養状態にあっても，多量の欽奮
はアルコーノレ性肝疾患，特にアルコール性男子線維症，肝
硬変をひきおこす事が可能であるという新理論を提唱し
た。入聞に関しては Lelbach1Dがアノレコール中毒者で肝
硬変の発生頻震と誌飲酒量の馬記密接な関祭があるとい
うことを示した。その後の Lieber一円の勢力的な務究
の結果，アルコール自体が肝に樟害をおこすとする考え
は現在，多くの月干蟻病学者に受けいれられている12)0 
第 2次量界大戦後， 日本では食事と生活様式が西洋イと
され生活水準が向上した。その結果，年次7.}IJ酒類総謂費
量と， 1人当たりの涯類消費量が増加し，アルコール性
肝疾患の頻度が増加している可能性がある。以下我々は
これらの点を考慮し， 日本におけるアルコーノレ性肝疾患
の頻慶， 特徴， 疫学13)に焦点をあて最近の知見を述べ
る。 
2. 日本人の年次挺酒類総清費量と 1人当たりの年間
酒類消費量 
人当た担の年間酒類消費量1酒類総消費量と，1]年次)3
は国税局の沼説課の統計によると急速に増加している 
(Fig. 1，2) 0 1950年には 1人あた予の酒類消費量は 1
年間1.161であったが， 1979年にはそれは5.531になり 
1950年の持の約 5f吾になっている (Fig.2')0 1979年の 
5.531の語類活費量 1971年の米国の工人あた予の年間 
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Fig; 3. 	 Clirrosis mortality per 100，000 popu-
lation，Japan (from In丘exof Wel-
fare，Health and Welfare Statistics 
Association，1981). 
しかみられなかった (Fig.3) Fig. 2は， s本におけ0 
る肝硬変患者死亡率の増加を示し，さらに 1人当た担の
語類謂費量と肝硬変による死亡率の密接な関係を示して
いる。男性では肝硬変による死亡率は1950年から1980年
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Fig. 1. 	 Annual gross consumption of alcohol 
by Japanese，1950-1979 (from An-
nual Report，Statistics of the Liquor 
T ax Section oJ T ax Administration 
Agency). 
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までの30年間に 2信以上に増加した。この期障に肝硬変
で死亡した男性のどーク年齢は1950年の65歳，..，.70歳に詑
ベて， 1980年では45歳，..，.50歳のよ担若い年齢層に移った 
(Fig. 4)。女性ではこの額向は認められなかったくFig. 
5)。これらの結果は 1人当たりの語類謂費量の増加が男
性において若い年齢での好硬変の発生と肝硬変による死
亡率の増加の東西となっていることを示すように思われ
る。員本における酒類消費量の増加と，肝硬変死亡率と
の密接な関係を更に法っきりさせる為弘都道庶宗主IJの
肝硬変死亡率と 1人当た予の語類消費量との関係を調べ
た (Table1)0 1953年から1979年の開では，肝頚変死亡
率は日本の高部の方が北部よ歩高かった。そして肝顎変
死亡率は全ての都道府県で着実に増加していた。肝硬変
死亡率の増加は，全ての都道野県で 1人当た予の濯類語
費量の増加とよく一致していた。 1979年には日本の北部
の北海道，青森県，岩手県，宮城県，秋匡県，山形県，
福島県などで，肝硬変死亡率法人口10万人記対して 9-
詩人であった。それに対して，日本の甫部の大寂府，広
島県，徳島県，福岡県，鹿児島県において辻，肝硬変死
立率辻人口10万人に対して約20人であった。しかし 1人
当たヲの年間酒類消費量に関しては， 日本のi事部と北部
の需にさしたる差異は認められなかった。 1人当たりの 
Year 
Fig. 2. Alcohol consumption per capita and 
cirrhosis mortality per 100，000 popu-
lation (from Annual豆eport，Stati-
stics of the Liquor T ax Section of 
Tax Amministration Agency; and 
from Index of Welfare，Health and 
Welfare Statistics Association，1981). 
酒類消費量に近い量である14)。消費量の上昇した濯類
は， 日本酒， ピーノレラ ウイスキーの 3種類のアルコール
欽料である。 1979年には，語類諸費量の38%は日本酒が
占め， 28%がビー ルで， 21%がウイスキーであった。残
りの11%は合成酒，焼酎，醸造語，みりん，果実酒，そ
してスぜリッツ類であったくFig.1)。 
3. 肝硬変による死亡率と 1人当たりの酒類溝費量
第二次世界大戦後，肝硬変による死亡率は男性では一
定の比率で増加してきた。しかし女性ではわずかの上昇 
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Fig. 4. Number of deaths due to cirrhosis 
in relation to age (males) (from In-
dex of Welfare，Health and Welfa-
re Statistics Association，1981). 
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Fig. 5. Number of deaths due to cirrhosis in 
relation to age (females) (from In-
dex of Welfare，Health and Welfare 
Statistics Association，1981). 
年間酒類消費量比北海道6.511，青森県6.111，岩手県 
6.021，宮城黒5.871，秋田県7.801，出形県7.01，福島県 
6.191，大阪府5.821，広島県5.061，福岡県5.571，鹿克
島県6.411であった。 1979年度の肝硬変死亡率と 1人当
たりの酒類消費量の関認をみると，これらの県において
相関はなかった。従って 1人当たりの年間器類泊費量の
地域差では，肝硬変死亡率の地域差を説明できない。
豆BsAg保有者の比率も， 日本の北部と高部で同じ位で
あった (Table1)0 HBsAg保有者は，日本北部では，
北海道2.22%，宮城県2.29ヲふ秋田県2.76%であり，高
部で註，愛媛県2.55%，福岡県2.53%であった。現時点
では，日本における肝硬変死亡率の地域差の原因を酒類
清費量， HBsAg保有者の頻度の違いで説明することは
できない。湿度の差や，他肝炎ウイルス(顎jえ江非A非 
B型肝炎ウイルス〉が関与しているか否か辻今後の研究
による。 
4. B本におけるアルコール性肝接患のi喝容の変化
最近， アノルレコ ~1ルレ性耳肝干疾患に関する複数の医療機関に
よる共碍研究が日:本本で
研究瑳のアルコ一ノルレ性耳許干疾患の診露断号基準には疾患名とし
ては，アルコーノレ性脂訪肝，アルコール性肝炎，アノレコ
ーノレ性肝硬変，アルコール性肝瞳害が含まれている。ア
ルコー ノレ2注肝線維症が含まれている点を除くと，冨擦グ 
fレーフ。によってつくられたものとよく類似している。ま
たこの診断基準では肝細抱癌と慢性肝炎を除外してい
る。研究瑳は1968年から1977年までに94の病院に入読し
組織学的に診新し得た肝疾患患者の資料を集計し分析し
た。患者のうちで，エタノールに換算して 1日80ml(3 
合)以上飲酒する常習欽富者の割合と， 1日140ml(5 
合)以上飲酒する大酒家の割合は， 1968年から1977年ま
での関徐々に増加している。 1968年に泣常習飲酒者は肝
疾患で入院した患者の 15%，大語家は 7弘であった0 
1977年には常習飲酒者は肝疾患で入院した患者の25弘，
大酒家は10%となった。同期間にアルコール性肝疾患の
患者の割合は 1968年には肝疾患で入院した患者の 5.1%
であったのが 1977年には 10.7%~こなった。アルコール性
肝疾患のうちで，脂肪好，アルコール性肝炎，肝硬変，
肝線維症の割合は1968年には 1: 2 : 5 : 2であったが 
1979年には 1: 3 : 5 : 3となった。日本におけるアル
コ)ル性肝疾患の中で目干硬変は主要な疾患で、ある。全肝
硬変中，アノレコール性肝硬変の比率は，この期間中ピ着
実に増加した。 1968年には，全肝硬変の中で、アルコール
性肝硬変の占める割合は11.1%であったのに， 1977年に
は 16.1%に増加していたくFig.6)。それでもまだ西洋
諸菌に比べて日本で、はアルコール性肝硬変は，好硬変の
第 1{立の漂因とはなっていない。例えばカナダのオンタ
ヲオでは1973年の全肝硬変中79%がアルコーノレによるも
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Table 1. Cirrhosis mortali ty per 100，000 population， alcohol consumption 
per capita， and HBsAg carrier rate in the prefectures of 
]apan (1979).本 
Cirrho釘 mporptualaity Alcohol consEua 1ption io HBsAg carrier rate Prefecture 
per 100，000 popula tion liζ7P2obyr % 
Hokkaido 12.5 6.51 2.22 
Aomori 12.5 6.11 
Iwate 11.9 6.08 1. 85 
10.0 5.87 2.27hAfKiyi ta gi 
8.5 7.80 2.26 
Yamagata 9.8 7.01 1. 64 
Fukushima 13.0 6.19 1. 64 
Ibaragi 12.0 4.97 1. 68 
Tochigi 13.0 5.20 1. 99 
Gumma 13.5 5.15 1. 09 
Saitama 10.4 4.51 1. 48 
Chi1ba 9.0 4.50 1. 51 
Tokyo 12.6 7.40 1. 62 
Kanagawa 12.6 5.10 1. 81 
Niigata 7.2 6.39 1. 77 
Toyama 11.5 5.21 1. 28 
Ishikawa 9.5 5.22 0.66 
Fukui 14.8 4.74 2.37 
Yamanashi 19.9 6.04 
Nagano 10.2 5.94 0.79 
Gifu 12.1 4.40 1. 50 
Shizuoka 14.7 5.38 1. 77 
Aichi 10.9 4.47 1. 83 
Mie 10.2 4.15 1. 44 
Shiga 13.2 4.48 0.86 
Iく~yoto 13.2 5.03 1. 48 
Osaka 17.8 5.82 2.03 
Hyogo 17.9 4.96 2.24 
Nara 15.5 3.69 1. 83 
Wakayama 18.5 4.85 2.11 
Tottori 16.8 6.12 2.71 
Shimane 15.8 6.52 2.15 
Okayama 16.9 4.80 1. 87 
Hiroshima 19.3 5.66 2.35 
Yamaguchi 16.3 5.98 1. 56 
Tokushima 22.3 4.50 1. 60 
Kagawa 17.4 4.65 1. 56 
Ehime 16.6 5.01 2.55 
Kochi 22.9 6.25 1. 69 
Fukuoka 20.8 5.57 2.53 
Saga 20.8 5.34 
Nagasaki 19.2 5.58 3.70 
Kumamoto 19.6 5.76 2.39 
Oita 20.0 6.14 2.38 
五在 iyazaki 17.3 7.45 2.01 
Kagoshima 20.1 6.41 2.54 
Okinawa 8.1 4.33 
ヰ
 fromIndex of Welfare， Health and Welfare Statistics Association， 1981 ; from Annual 

Report， Statistics of the Liquor Tax Section of Tax Administration Agency， 1979; 
and from Blood Program， Statics in 1979， Blood Program Bureau， the ]apanese Red 
Cross Society. 
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Year 
Fig. 6. Yearly changes in the proportion 0士 
alcoholic cirrhosis among al cirrho-
sis (from Takeuchi et al，1979). 
のであったω。しかし詩来吉本においてもアルコール性
肝硬変が，肝硬変の第 1位になる事は時間の問題であ
る。 B型肝炎ウイルス， 非A非B型肝炎ウイルスは早
晩，ワクチンにて撲滅の運命をたどるのに反し，経済の
発震と共に 1人当りの飲酒量が増しアルコール性肝硬変
の頻度は増加の一途をとると考えられる。 
5. 内科に入院中のアルコール中毒者の肝疾患 
10年間以上毎詞エタノーノレに換算して 80ml以上を欽
酒する慢性アノレコール中毒者にみられる好疾患の内容を
調べるために我々は退去5年需に千葉大学問属病院第
一内科に入院した慢性アルコール中毒者の肝臓の組織学
的検索を施行した。総数154例の HBsAg陰性男性アル
コーノレ中毒者を対象とした。女性常習欽語家はきわめて
少なかった。肝臓の組織学的分類はアカフ。ノレコ分類によ
った。 154鍔の HBsAg陰性患者のうちわずかに 6%が
アルコール性肝炎を示した。その中で肝譲維症の頻度は 
5弘，漫性非活動性肝炎は 2%，そして穫性活動性肝炎
は16%であった∞ (Table.2)。柄沢らも日本大学附属
病院内科に入院した130例の HBsAg陰性常習飲酒家の
肝讃の経織を検索した17)。患者の多くは10年間以上にわ
た予純アルコールに換算して毎s140ml以上を飲語して
いた。そのうち女性は僅かに 3入であった。野組織像を
アルコーノレ硝子体を持ったアルコール性肝炎，アルコー
ノレ靖子体をもたないアルコール性肝炎，慢性非活動↑生男子
炎，骨性活動性肝炎ラ非特異的反応性肝炎，籍肪肝，正
常肝組織，その抱の 8グルーフ。に分類した。アノレコール 
Table 2. The histological diagnosis of 154 
liver biopsy specim ens from HBsAg 
negative male chronic alcoholics who 
were admitted the the Department 
of Medicine，'Chiba Un.iversity Ho-
spital (from Ohnishi and Okuda， 
unpublished data). 
Main His凶 gicalDiagnosis ごtidts per潟age 
Fatty liver 2 1 
Alcoholic hepatitis 9 6 
Hepatic品 rosis 7 5 
Chronic persistent hepatitis 3 2 
Chronic active hepatitis 24 16 
Liver cirrhosis 84 54 
Hepatocellular carcinoma 24 16 
Nonspecific reactive change 1 1 
Total 154 100 
硝子体を持ったアルコール性肝炎，アルコール硝子体を
持たないアルコーノレ性肝炎，彊性非活動性肝炎，漫性活
動性肝炎をさらに肝硬変の有無により 2つに分類した。
アノレコ}ル鶴子体を持つアノレコール性肝炎辻 9.2%， ア
ルコール硝子体を持たないアルコール性肝炎は 7.7%，
漫性非活動註肝炎は32.3%，漫性活議性肝炎は13.8%に
みられた。肝硬変を合併しない'慢性非活動性肝炎は 130
例中 13.9%，肝硬変を合詳しない'慢性活動性肝炎は 130
例中 5.4%であった。我々の研究と柄沢らの研究とで漫
性アルコーノレ中毒者の肝疾患の内容が違う理由の 1っと
して病院に入院する患者の選択の詞題があげられる。伊j
えば我々の撞設では肝細抱癌と肝硬変の入院患者が多
い18)。しかし2つの報告の開にはいくつかの共通点があ
る。却ち'慢性肝炎が，かなりの割合で漫性アルコーノレ中
毒者にみられるということで，この傾向は武内ら記よっ
ても確認されている∞。設ら辻 7 つの大学~付属病毘の内
科に入院し， HBsAg陰性で， HBe抗体が陰性か又は
低値であり， 5年以上純アルコールに換算して 80ml以
上飲酒していた 435梶のアルコール中毒者の貯を組織学
的に調べた。肝組議所見を非特異的反応性肝炎，脂肪
許，肝線維症，アノレコール性野炎，慢性肝炎，肝硬変を
律なった肝結抱癌の 7グルーフ。に分類した。震性E子炎は 
10予もにみられ， アルコール性肝炎辻 9.7%にみられた。
肝線維症が24.0%にみられた事は興味深い事である。こ
れらの結果は'慢性肝炎が E本の HBsAg陰性のアルコー
ル中毒者のかな予の比率にみられる事を示している。
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6. 精神病需に入院中のアjレコール中毒者の肝疾患
我々はアルコール中毒の治療のために，精神病院に入
読した 165例のアルコール中毒者の血液化学的検査所見
を検討した。男女比辻154:11である。異常値を示した
頻度は S-GOT61.2%，S-GPT 41.2%，S-LDH 29.1 
%， S-GTP 75.8%， S-Alp 29.7%，総ピリルピンイ宣 
38.8弘，総蛋白19.4%，S-アルブミン14.6%であった13) 
(Table. 3)0 HBsAgはわずかに 4例 (2.4%)で陽性 
Table 3. Incidence of abnormal blood chemi-
stry in 165 alcoholics who were 
admitted to a Psychiatry Departme-
nt (Ohnishi and Okuda，unpublished 
data). 
Frequency of abnormal Blood Chemistry values (%) 
SGOT 61.2 
SGPT 41.2 
SLDH 29.1 
rGTP 75.8 
Alkaline phosphatase 29.7 
Total bilirubin 38.8 
Total protein 19.4 
Albumin 14.6 
で，一般人のそれと変らなかった。これらの結果は
註BsAg陰性アルコール中毒者に自覚症状がなくても高
頻度に肝疾患が起ることを示している。 HBsAg陰性の
アルコーノレ中毒者の肝疾患の内容をみる為記，石井ら20)
は匡立療養所久里浜痛院糖神科に入院していた 178剖の 
HBsAg陰性アルコーノレ中毒者に晃子生検をおこなった。
患者の平均年齢は46歳であてコた。野生検を患者の醗酒後 
2逓間以内におこなった。 178例の肝生検察本の組識学
診断を表4に示した。わずか20関 (11.2弘)の肝組織標
本がアルコーノレ性肝炎と診断された。それと対比して円
形結起の門膝域への浸潤や， piecemeal necrosisなどの
護性活動性肝炎に特設的な肝組織所晃が48剖 (27弘)の
患者にみられ，設らはこの組織診断をアルコール性J慢性
活動性肝炎とよんでいる。 43例 (24.2弘)の肝組識はア
ルコール性慢性非活動性肝炎と診断された。肝硬変は20
例 (11.2弘)，脂訪肝と診新されたのが19倒 (10.7%)，
隷維化を伴なった脂肪肝が 8伊I(4.5%)，JI干線維症が 9
例 (5.0%)にみられた。残野の11例 (6.2%)の肝組織
にみられた主たる組I議像は非特異的反窓性肝炎で、まちった 
(Table 4)。 この精神病院における研究においてう最も
興味深い事l土壌性活動性肝炎が高頻度な事とアルコー 
Table 4. The histological diagnosis of 1781iver 
biopsy specimens from HBsAg nega-
tIve alcoholics who were admitted 
to a Psychiatry Department (Ishii 
et al，1982). 
No.of瓦/[ainDiagnosis patlents % 
Alcoholic hepnosis 20 11.2 
Alcoholic “chronic actIve 
hepatitis " 48 27.0 
Alcoholic “chronic persistent 
hepatitis " 43 24.2 
Liver cirrhosis 20 11.2 
Fatty liver 19 10.7 
Fatty liver with fibrosis 8 4.5 
Hepatic五brosIs 9 5.0 
Nonspecific reactIve hepatitis 11 6.2 
Total 178 100 
/レ性肝炎が低頻度で、あった事である。同様の結果が先に
述べた様に内科に入院したアルコーノレ中毒者についても
みられている。欧米においても HBsAg陰性アルコール
中毒者の非アルコール性慢性肝炎が Goldbergら21)によ
って報告されている。 Galambosら2)，Brugueraら23L
そして Levinら24)もまたアルコーノレ中毒者における'麗
性活動性肝炎と慢性非活動性肝炎を報告している。した
がってアルコール中毒者における』霞性肝炎の発生は自本
人アルコーノレ中毒者に特有なものではない。 HBsAg陰
性アルコーノレ中毒者にみられる J漫性肝炎が。非A非豆型
肝炎ウイルスに関捺しているのか，大量飲酒それ自体に
関係しているのか辻今後検討の余地を残している。抗 
HBc抗体が HBsAg~主性アルコール宇毒者の一部に認
められているので， HBウイノレスも又アノレコール中毒者
の慢性肝炎の原因の一つにな担うるが，その割合は少な
いと考えられている。石井らおと武内ら15L そして我々
の研究 (Table2)13)によって示されたように，アルコー
ノレ性肝炎の頻度は歌米のそれに比して吾本では非常に低
い。日本で、アルコーノレ性肝炎の頭度が低い理由は現在の
ところまだわかっていない。武内19)と井上2むらによると 
E本のアルコーノレ中毒者で、は肝線維症が比較的高頻震に
みられた。これらの研究結果はマントヒヒの動物実験に
もとずくLieberの仮説を支持している。即ちアノレコ-
yレ性肝炎は必ずしも肝硬度の発生に必要ではないことを
示すのかもしれない。 Lieberち26)がマントヒヒに長期
障にわた予大量に飲酒させ，アノレコ}ル性肝硬変を存裂
した際，途中の肝生検ではー傍もアルコール性肝炎の組
議後を示したものがなかった事から，役らはアルコール
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若かった (Table5)。毎日ヱタノールに換算して 126ml
以上を飲酒する HBsAg陰性男性肝細胞癌患者の平均
年齢は51歳で，非飲酒 HBsAg詮性男性肝細胞癌患者
の平均年齢より 10歳も若かった (Table6)。これらの結
ヌ 
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癌の発生を提進する可能性を示している。常習欽酒に
よって突進された肝組庖癌の発生が，前癌状態といわ
れている肝袈変の早期発症による 2次的なものか紛，
あるい詰 procorcinogen を carcinogen に代謝する
薬物代器系と肝小胞体エタノール酸北系の議きと何ら
かの関係をもつのかは現時点で、は明らかでない。常習飲
酒は滑面小胞体を増生させ31L 薬物代謝系32)と肝小抱
鉢エタノール酸往系Sい4)の活性を高める。常習飲酒は突
然変異の発生頻度も完進させるお)0 HBsAgの保有は過 
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性月干硬変が発生する際，アルコ」ノレ性肝炎は必ずしも前
駆病変として必要でないという伝説を述べた。 
7. 原発性肝蓮とアJレコーん
最近，男性で肝癌の死亡率が急速に増加している。 
1960年には原発性肝癌の死亡率は10万人の男1生中11.3人
であったのに対し， 1978年には10万人の男性中15.5入に
増加している (Fig.7)。 巨本男性の年齢補正した肝癌
死亡率は最近数年間に特に45歳--49歳， 50歳-54歳， 55 
歳-59歳そして60歳-64歳において急上昇を示している 
(Fig.針。過去30年間女性においてはそのような増加は
みられていない (Fig.8)。明らかにこの増加は診断能
の向上あるいは疾患分類の相違によるものではない。こ
の原発性肝癌の増加の原因泣，肝細抱癌と密接に関係し
ている 5型肝炎ウイルス27)も含めて，アルコールなど色
々な原因となる菌子を考慮して決めなければならない。
最近我々は常習欽語と肝硬変と肝癌の相互関係について
研究をおこなったお〉。これらの疾患の発症の讃伏期間に
対する常習欽濯の影響を調べるために，千葉大学期属病
読第一内科に入院し，診新の確定した 158例の肝硬変患
者と79例の肝細抱癌患者の診新時の年齢を分析した。こ
れらの患者をそれぞれ血講 HBsAgの存否と欽酒壁の有
無 (10年間以上にわたり，毎日日本語1合以上，又はそ
れに相当するエタノール量の飲酒〉により 4グルー フ。に
分けた。肝硬変症例の検討で詰飲酒歴のある日BsAg揚
性男性肝硬変症例の診断持の平均年齢は 38.8歳であっ
た。これは欽語壁のない HBsAg揚性男性肝硬変患者の
平均年齢よ!l10.5歳も若かった (Table5)。飲酒震のあ
る HBsAg陰性男性肝硬変患者の平均年齢は47.9議で，
飲語涯のない HBsAg陰註男性肝硬変患者の平均年齢よ
り8歳も若かった (Table6)。これらグルーフ。間で診断
時の肝機能挨査直の有意差はなかった。また 4群の肝硬
変患者の退院後の生存率を比較してみると， HBsAg 
揚性で常習飲酒家の 5年生存率は39%で，肝硬変患者全
部での 5年生存率 56%に比して低かった2約。肝細抱
癌症例の検討でも同議の結果がみられた。欽語歴のある 
HBsAg揚性肝結胞癌患者の平均年齢は 48.9歳で飲酒
歴のない HBsAg陽性肝細臆癌患者の平均年齢よ予 9歳
Fig. 8. Age adjusted mortality trend for liver cancer，Japan 1960-1980 (from 
lndex of Welfare，Health and Welfare Statistics Association，1980). 
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Table 5. E宜ectof habitual alcohol intake on the development of cirrhosis 
or hepatocellular carcinoma in HBsAg positive patients (from 
Ohnishi et al，1982). 
Cirrhosis 	 豆epatocellularcarcinoma 
Group (degree of males fema1es males femalesalcohol intake) 
n 	 age n age n age n age 
mlfday yr yr yr yr 
No. 8 49.3:114.3* 7 44.0:116.0 7 61.4:17.工料 5 50.3:18.4 
25.2三 10 38.8土 8.0* 20 48.9土8.8料 
25.2::;; < 75.6 5 34.8土 8.0 5 43.2:t6.9 
75.6孟 
126.0< 
<126.0 5。42.8:15.7 12 3 50.4:t9.1 52.0:15.7 
Results are expressed as mean土 SD. * p<0.05 ;料 p<O.01 
Table 6. 	 E在ectof habitual a1cohol intake on the development of cirrhosis 
or hepatocellular carcinoma in HBsAg negative patients (from 
Ohnishi et a1，1982). 
Cirrhosis 	 Hepatocellular carcinoma 
Galrcouhpol(dinetga主kse)of males females males females 
n age n age 工1 age n age 
m l/day yr y主 yr yr 
E No. 13 58.4:19.4* 23 55.2土 8.8 11 60.6:t10.9料 5 56.0:t6.7 
92 47.8:18.5本Na-c 25.2三 5 49.2士10.5 30 57.6士 8.1 1 52 
Na 25.2壬 < 75.6 20 49.0土8.6 2 49.5:114.5 10 61.5:17.3 。
40 2 50.5土 7.5 12Nb 75.6三 く126.0 47.7士7.5 58.8土 7.3 1 52 
Nc 126.0三 32 47.1:19.4 1 46 8 51.0土 6.0本本 。
Results are expressed as mean土 SD. * pく0.001;料 p<0.05
剰な月干小胞体をもったスヲガラス様紹抱質を持つ肝細抱
によって特徴づけられる。その肝小胞体に泣オルセイン
染色又は免疫酵素抗体法?とよ翌日B ウイルス Sコンポ
ーネントを多量に認める36，37)。従って HBsAg揚性患者
が飲酒を続ければ，肝細患の小胞体に HBsAgの集積が
更に突進され，引き続いてSコンポーネントの過霧集積
によりそのふ胞体の生物学的変化がおこり，その結果こ
れらの結抱やその嬢紹胞辻癌細Eきになるのかもしれな
い38)0 また豆BsAg揚性患者が飲酒を続けると， HBウ
イノレスの DNAの一部が肝紹抱の DNAの中に組み込
まれやすくなり，その結果この締起が癌化するのかもし
れない39)。事実最近の報告によると血中に HBsAgの検
出されない常習飲酒家の肝細抱癌患者20名全侭で肝癌結
抱の核の DNAに HBウイルスの一部が組み込まれて
いたという報告がある。しかしこの結果も追試が必要で
ある。アルコール自体が発癌因子で、あるかどうか，又堂
習飲酒が月千紹抱慈の発生を促進する promotor作用を持
っかどうかということに関しては，最近我々はアルコー
ルが promotor作用をもっフェノパノレピタールω投与
後増加するフェノパノレピタール誘導性チトクローム p-
句4 
45041，却を増加させることを証明した紛ので可能性誌あ
るが，この開題に答えるには更に研究が必要である。アル
コ)ル中毒者の多くは多量喫煙者でもあるので，肝翻胞
癌の増加の原因の一端は喫窪による可龍性もある。平山
ら44)は肝癌と喫題と飲酒の関係を研究した。そして喫煙
と飲語詰共に密接に肝癌に関係していることを示した。
後らは日本の29医療機関の周辺地域に住む40歳以上の12
万2000人以上の男性と14万3000人以上の女性を13年間に
わたり経過観察し，常翠飲酒者と非常習欽語者の両方に
おいて肝癌の死亡率と喫煙量との間に梧関嬰孫をみいだ
した。喫煙と飲酒を同時にすれば，明らかに危険は大き
くなるが，喫煙の影響はアルコールの影響より詰るかに
強いと結論している。 Trichopoulous紛らも喫煙辻豆Bs 
Ag陰控の肝紐抱癌の念険菌子であると報告している。
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ゆえに喫煙も原発性肝癌の死亡率の上昇の一国子である
可能性があるが，今後更に検討が必要である。非A非B
型肝炎ウイルスの関与については現在のところほとんど
わかっていない。 
8. まとめ 
(i) 13本人の年次別総飲癌量と 1人当たりの年開港類
消費量辻著実に増加している。 
(i) 肝硬変と肝癌の死亡率は男性で最近増加の傾向
にあるが，女性ではその額向はみられない。 
(ui) アルコール性肝疾患の頻震は日本で増加してい
る。 
(iv) 日本のアノレコール中毒者で、はアルコ)ノレ性肝炎
の頻度が低く，好線維症並び]こ慢性肝炎の頻度が高い。 
(v) アルコーノレ註肝硬変の全肝硬変中での比率が増
力日している。 
(vi) 常習飲酒は，特に HBsAg探有者において肝硬
変と肝紐胞癌の発生を促進している可能性がある。
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